
























В последние десятилетия рост распростра-
ненности пищевой аллергии (ПА) стал глобаль-
ным вызовом для общественного здравоохране-
ния. Данная патология является наиболее тяже-
лым проявлением аллергии, ассоциирована с 
риском жизнеугрожающих реакций, дебютом 
атопического марша в раннем детском возрасте 
[1]. По официальным данным Всемирной аллер-
гологической организации, значительный темп 
повышения заболеваемости ПА затронул про-
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Пищевая аллергия (ПА) представляет собой наиболее тяжелое проявление аллергии, связанное 
с высоким риском анафилактических реакций, дебютом атопического марша. ПА – мультифак-
торное заболевание, в генезе которого задействованы генетические, внешне-средовые и эпиге-
нетические факторы. Цель настоящего обзора – провести анализ современных эпидемиологи-
ческих когортных исследований, направленных на оценку влияния микробиоты окружающей 
среды и микробиоты кишечного тракта на развитие ПА у детей раннего возраста.
Ключевые слова: пищевая аллергия, кишечная микробиота, микробиота окружающей среды, 
когортные исследования, дети. 
Цит.: В.Д. Прокопьева, О.С. Федорова, В.А. Петров, М.М. Федотова, Л.М. Огородова. Влияние 
микробиотических сообществ на развитие аллергии у детей: обзор когортных исследований. 
Педиатрия им. Г.Н. Сперанского. 2020; 99 (2): 236–242.
Food allergy (FA) is the most severe manifestation of allergies associated with a high risk of 
anaphylactic reactions, the debut of the atopic march. It is also a multifactorial disease, in the 
genesis of which genetic, environmental and epigenetic factors are important. Objective of this 
review is to analyze modern epidemiological cohort studies aimed at assessing the effects of 
environmental and gutmicrobiota on the development of food allergies in young children.
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мышленно развитые страны [2–6]. Так, в США 
частота ПА составляет 4,8–8%, это самые высо-
кие показатели в мире [7]. 
ПА – мультифакториальное заболевание, 
генетический риск развития которого реализует-
ся в процессе онтогенеза под воздействием ряда 
внешнесредовых факторов, оказывающих воз-
действие на индивида в первые 1000 дней жизни 
[6, 8]. Эпигенетическое воздействие факторов 
окружающей среды может влиять на наслед-
ственную экспрессию генов, приводя в старшем 
возрасте к эндокринным, метаболическим и 
иммунологическим изменениям [9]. 
Сформулирован ряд научных гипотез, объ-
ясняющих влияние различных внешнесредовых 
факторов на развитие ПА у детей [6, 10–13]. 
Многие средовые факторы могут модифициро-
вать микробиотический ландшафт окружающей 
среды и/или организма хозяина и таким образом 
оказывать влияние на реализацию атопической 
конституции [14, 15]. Обсуждается роль различ-
ных факторов в формировании подверженности 
ПА: использование пробиотиков и пребиоти-
ков, антибиотикотерапия, отсутствие контакта 
с домашними животными в раннем возрасте, 
особенности гигиены жилых помещений [16–
20]. Установлено, что у детей, рожденных путем 
кесарева сечения, возрастает риск аллергиче-
ских реакций на пищевые продукты [21–25]. 
Нарушение колонизации кишечника микро-
флорой также может быть одной из причин раз-
вития ПА. Так, предполагается, что дисбиоз в 
неонатальном периоде может служить причиной 
активации Th2-клеток и препятствием форми-
рованию оральной толерантности [26]. К другим 
механизмам влияния микробиоты на иммунный 
ответ можно отнести и воздействие на состояние 
кишечного барьера с участием интерлейкина 22 
(IL22) и взаимодействие с toll-like-рецепторами 
[27–30]. Кроме того, влияние кишечной микро-
флоры на формирование иммунного ответа свя-
зано со способностью некоторых штаммов лакто-
бактерий индуцировать продукцию IL10 и TGF 
CD4+ лимфоцитами [26, 31].
Таким образом, рост распространенности ПА 
в популяциях во многом может быть связан с 
влиянием факторов окружающей среды, в т.ч. 
микробным воздействием. В ходе когортных 
проспективных исследований имеется возмож-
ность длительно наблюдать влияние этих факто-
ров на развитие ПА [32]. Цель настоящего обзо-
ра – провести анализ современных эпидемио-
логических когортных исследований, направ-
ленных на оценку влияния микробиоты окружа-
ющей среды и микробиоты кишечного тракта на 
развитие ПА у детей раннего возраста.
Источники данных. Проведен анализ науч-
ных публикаций результатов эпидемиологиче-
ских когортных исследований, направленных 
на изучение влияния микробиоты окружающей 
среды и кишечного тракта на развитие ПА у 
детей. Поиск проведен с использованием элек-
тронно-поисковой системы PubMed и научной 
электронной библиотеки E-library. В обзоре 
представлены оригинальные статьи, опублико-
ванные с 1 января 2000 г. по 31 декабря 2018 г. 
Анализ проведен по следующему алгоритму.
Этап 1. Первичный поиск публикаций, 
посвященных исследованию микробиоты кишеч-
ного тракта и окружающей среды при разви-
тии ПА у детей. Для поиска использовали клю-
чевые слова children's cohort study/когортные 
исследования детей, microbiota/микробиота, 
gutmicrobiota/кишечная микробиота, C-section 
and microbiota/ кесарево сечение и микробиота, 
food allergy and gut microbiota/пищевая аллер-
гия и микробиота кишечника. Также проводили 
поиск исследований, соответствующих перечис-
ленным терминам, среди списков литературы 
и ссылок в выбранных публикациях. Изучены 
рефераты 2791 статей, выбранных при первона-
чальном поиске.
Этап 2. Проанализированы рефераты 2741 
публикации, исключены работы, не содержащие 
данные о микробиоте и ее влиянии на развитие 
ПА. 
Этап 3. Проведен детальный анализ полно-
го текста 50 публикаций, исключены обзоры, 
ретроспективные исследования, одномоментные 
эпидемиологические исследования. Для подго-
товки обзора в анализ включены 13 публика-
ций, соответствующих критериям включения: 
когортные проспективные исследования с уча-
стием детей раннего возраста; полнота описания 
схемы исследования (характеристика выбор-
ки, критерии отбора, наличие данных о соста-
ве микробиоты кишечника и/или окружающей 
среды, аллергологическое обследование участ-
ников исследования) (см. таблицу).
Распространенность аллергических болезней 
у детей раннего возраста по результатам 
когортных проспективных исследований
Когортные исследования имеют важное зна-
чение в изучении распространенности и факто-
ров риска аллергических болезней, благодаря 
возможности наблюдения за ребенком от рожде-
ния до возраста появления первых клинических 
проявлений [33]. Первым проявлением атопии 
у детей раннего возраста становится, как пра-
вило, ПА [34, 35]. Так, в рамках исследования 
(Япония, n=56) распространенность ПА у детей в 
сплошной выборке на первом году жизни соста-
вила 17,8%, к 2 годам – 7,8% за счет достижения 
пищевой толерантности. Превалировала сенси-
билизация к аллергену куриного яйца (14,2%) 
и белку коровьего молока (БКМ) (10,7%) [35]. 
В аналогичном исследовании (Канада, n=166) 
по результатам наблюдения распространенность 
ПА на первом году составила 7,2% [36]. В другом 
исследовании (Испания, n=92) в первые 4 меся-
ца жизни аллергия к БКМ установлена у 43,4%. 
Наиболее часто регистрировались кожные про-
явления (72%), гастроинтерстинальные (32%), 


























В ряде исследований показано, что риск 
ПА возрастает у детей с отягощенным аллерго-
анамнезом [35, 36]. Так, в ходе проспективного 
наблюдения в течение одного года (Финляндия, 
n=76) развитие ПА отмечалось у 29% детей, 
рожденных от родителей с атопией [22]. В анало-
гичном исследовании (Нидерланды, n=957) 30% 
детей, рожденных от родителей с положитель-
ным аллергоанамнезом, в возрасте 2 лет имели 
клинические проявления кожной экземы, 10% – 
бронхообструктивного синдрома [38]. В исследо-
вании, проведенном в Швеции (n=47) показано, 
что к 5-летнему возрасту у 31,9% обследованных 
отмечались клинические проявления атопиче-
ского дерматита (АтД), симптомы аллергиче-
ского ринита (АР) в сочетании с бронхиальной 
астмой (БА) выявлены у 12,7% детей [21]. 
В отечественной литературе также имеют-
ся данные когортных исследований по оценке 
распространенности аллергических болезней у 
детей младшего возраста. В исследовании, про-
веденном с участием детей группы риска (n=90), 
распространенность АтД возрасте 3–4 месяцев 
составила 23,3%, а в возрасте 1–2 лет – 35% [39].
Таблица
 Когортные проспективные исследования влияния микробиоты кишечного тракта 
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Микробиота кишечного тракта и связь 
с развитием аллергических болезней 
у детей раннего возраста
В течение первых 2 недель после рожде-
ния микробиота кишечного тракта представле-
на бактериями рода Streptococcus и семейства 
Enterobacteriaceae [40]. В последующем в микроб-
ном профиле кишечного тракта появляются пред-
ставители родов Bifidobacterium и Lactobacillus в 
зависимости от характера вскармливания – груд-
ного или искусственного, соответственно, а также 
представители родов Clostridium и Bacteroides 
[41, 42]. В ряде исследований доказано значение 
видового разнообразия микробиоты кишечного 
тракта в подверженности ПА у детей [42]. В Дании 
(n=411) проведено исследование с участием доно-
шенных новорожденных, чьи матери страдали 
бронхиальной астмой (БА). Установлено, что сни-
жение бактериального разнообразия кишечной 
микробиоты у младенцев связано с повышенным 
риском развития аллергической сенсибилизации 
к возрасту 6 лет [43].
В отечественной литературе опубликованы 
данные когортного проспективного наблюде-
ния детей до возраста 2 лет (n=110). В группе 
детей с АтД в первые 6 месяцев жизни регистри-
ровалась активная колонизация Staphylococcus 
aureus и Klebsiella pneumoneae в образцах стула. 
Клинические проявления существенно зависели 
от вида условно-патогенной микрофлоры: при 
высоком содержании Staphylococcus aureus у детей 
отмечалась дисфункция кишечного тракта, нали-
чие Klebsiella pneumoneae обусловливало появле-
ние выраженных симптомов гемоколита [44].
В исследовании с участием детей, рожденных 
от родителей без отягощенного аллергоанамнеза 
(Нидерланды, n=957), выявлено, что у большин-
ства детей в возрасте одного месяца при иссле-
довании микробиоты образцов стула выявляли 
Bifidobacteria (98,7%) и Escherichia coli (88,6%). 
В ходе наблюдения детей до 2 лет установлено, 
что различия в составе кишечной микробиоты 
предшествуют развитию атопии: присутствие 
Escherichiacoli и Clostridium difficile ассоцииро-
вано с развитием АтД [43]. 
Схожая закономерность прослеживается в 
проспективном исследовании детей в течение пер-
вых 3 лет жизни (Япония, n=56). В микробиоте 
кишечного тракта больных ПА (n=14) отмечено 
снижение бактерий родов Leuconostoc, Weissella, 
Veillonella, микроорганизмов родов Lactococcus, 
Enterococcus и Lactobacillus. В период отлучения 
от грудного вскармливания микробиота кишеч-
ного тракта детей с ПА характеризовалась высо-
ким содержанием бактерий Enterobacteriaceae и 
вида Clostridium difficile [35].
В другом исследовании (n=92) обнаружены 
различия в составе кишечной микробиоты здо-
ровых и детей с аллергией к БКМ в возрасте 
6 месяцев. В микробиоте детей с аллергией к 
БКМ выявлено высокое содержание анаэробных 
бактерий и Lactobacillus и сниженное содер-
жание Bifidobacterium и Enterobacteriaceae, а 
также дрожжеподобных грибков в сравнении с 
группой контроля [37].
В аналогичном исследовании в Китае c уча-
стием детей с аллергией к БКМ (n=60) и здоровых 
детей (n=60) образцы стула получены в периоде 
новорожденности и в возрасте 6 месяцев. У детей 
с аллергией к БКМ в начале исследования отме-
чено повышение соотношения Enterobacteriaceae 
к Bacteroidaceae в сравнении со здоровыми, но 
в возрасте 6 месяцев в образцах стула детей с 
аллергией выявлено сниженное содержание бак-
терий семейства Ruminococcaceae в сравнении с 
группой контроля [45]. 
В более раннем проспективном исследова-
нии (США, n=141) в группе детей с аллергией 
к белку куриного яйца установлено повыше-
ние содержания Ruminococcus и Lactococcus и 
отмечено снижение бактерий рода Leuconostoc. 
Выявлено, что в сравнении с контрольной груп-
пой у пациентов с аллергией к белку куриного 
яйца отмечено уменьшение метаболизма пури-
нов по данным реконструкции метаболического 
потенциала микробиома кишечного тракта [46]. 
В исследовании, проведенном в США (n=225), 
в микробиоте кишечного тракта больных ПА 
отмечено сниженное содержание бактерий родов 
Citrobacter, Oscillospira и Lactococcus, а также 
Dorea, Dialister и Haemophilus и повышенное 
содержание Bifidobacterium и Clostridaceae [47].
В отечественной литературе имеются дан-
ные проспективного исследования с участием 
детей, больных АтД с возраста 1 месяца (n=60). 
По результатам проведенного культурального 
исследования выявлено повышенное содержа-
ние Staphylococcus aureus на 1-м месяце жизни, 
что ассоциировано с дисфункцией кишечного 
тракта и наличием кожных проявлений [39]. 
Микробиота окружающей среды и связь 
с развитием аллергических болезней
В современной литературе доступно очень 
ограниченное число исследований, предоставля-
ющих данные о влиянии микробиоты окружа-
ющей среды на развитие аллергических болез-
ней у детей [48]. В ходе эпидемиологического 
исследования (Китай, n=7366) изучали влияние 
современного образа жизни на развитие аллер-
гии у детей. Распространенность аллергических 
заболеваний была на 22% выше в группе детей, 
проживающих в домах с ламинированными 
покрытиями, кондиционером, окрашенными 
стенами [49]. В другом исследовании (Канада, 
n=20) установлена ассоциация между составом 
кишечной микробиоты новорожденных детей 
и микробиомом жилых помещений. Данные 
образцов стула и пыли получены у 20 новорож-
денных. Согласно результатам имеются разли-
чия в таксономическом составе микробных сооб-
ществ в образцах стула и пыли в зависимости от 
присутствия домашних животных. В образцах 

























ние животные, отмечено содержание родов 
Agrococcus, Carnobacterium, Exiguobacterium, 
Herbaspirillum, Leifsonia и Neisseria [50].
Согласно результатам когортного исследова-
ния в Канаде (n=746) наличие домашних живот-
ных позволяет снизить риск развития аллер-
гии у детей, а также влияет на состав кишеч-
ной микробиоты новорожденных. Присутствие 
домашних животных увеличивает содержание 
бактерий родов Oscillospira и Ruminococcus в 
образцах стула, которые, в свою очередь, явля-
ются протективным фактором относительно раз-
вития аллергических заболеваний и ожирения у 
детей [51]. В исследовании PAIMA (n=489) авто-
ры оценивали возможное развитие БА у детей, 
рожденных путем кесарева сечения и естествен-
ным путем, к возрасту 8 лет. По результатам 
проспективного наблюдения БА была выявле-
на к возрасту 8 лет у 12,4% детей из когорты 
рожденных путем кесарева сечения. В группе 
рожденных естественным путем БА зарегистри-
рована у 3,9% [52]. В рамках исследования, 
проведенного в Сингапуре (n=50), выявляли 
взаимосвязь между таксономическим соста-
вом микробиоты домашней пыли и наличием 
аллергии у пациентов. В исследование включали 
семьи с отягощенным аллергическим анамне-
зом и здоровые семьи. В микробиоте домашней 
пыли в семьях с аллергическими заболеваниями 
отмечено повышение представленности бакте-
рий семейств Anaplasmataceae, Bacteroidaceae и 
Leptospiraceae в сравнении с микробиотой пыли, 
полученной в домах пациентов контрольной 
группы [53].
Сравнение результатов когортных 
исследований 
В исследованиях последних лет отмечено, 
что на развитие сенсибилизации влияет на состав 
кишечной микробиоты [27, 28]. Нами проведен 
сравнительный анализ результатов проведенных 
исследований для установления характерных 
трендов изменения таксономического состава 
микробиоты кишечника при ПА. Обнаружено, 
что для микроорганизмов 8 филотипов были 
выявлены ассоциации с ПА по данным двух и 
более исследований.
Так, выявлена отрицательная связь между 
представленностью Lactococcus и наличием ПА 
[35, 47]. Бактерии рода Staphylococcus, напро-
тив, напрямую связаны с ПА – повышение их 
содержания в микробиоте кишечника выявлено 
по данным трех различных исследований [39, 
43, 44]. Для микроорганизмов других филоти-
пов выявленная взаимосвязь неоднозначна. По 
данным нескольких исследований, наблюдает-
ся положительная ассоциация между представ-
ленностью бактерий вида Clostridium difficile и 
риском развития аллергических заболеваний у 
детей [22, 37, 38]. Однако в другом исследовании 
показано, что данный микроорганизм отрица-
тельно связан с подверженностью аллергии в 
первые 2 месяца жизни [21]. 
Представленность бактерий семейства 
Enterobacteriaceae в микробиоте кишечного 
тракта ассоциирована с развитием аллергии в 
раннем детском возрасте по результатам различ-
ных исследований [36, 39, 43, 44]. Вместе с тем 
показано, что Enterobacteriaceae отрицательно 
связана с развитием гиперчувствительности к 
БКМ у детей к возрасту 6 месяцев после введения 
в питание специализированных смесей [37]. 
Обнаружено, что содержание бактерий 
семейства Bacteroidaceae в образцах стула отри-
цательно связано с развитием аллергии [22, 36]. 
При этом в исследовании, посвященном изуче-
нию микробиоты домашней пыли, установле-
но повышенное содержание данных бактерий в 
образцах, полученных в домах семей с аллерги-
ческими заболеваниями [22, 36, 53]. 
По данным ряда исследований, бактерии рода 
Lactobacillus в микробиоте кишечного тракта не 
связаны с развитием аллергии, однако в одном 
исследовании в группе детей с аллергией к БКМ 
обнаружено наличие данного микроорганизма 
в микробиоте [21, 35, 37, 38, 46]. Ряд авторов 
продемонстрировали, что Bifidobacterium отри-
цательно связана с развитием аллергии, лишь 
в одном исследовании для данного микроорга-
низма установлена положительная ассоциация 
с аллергическими проявлениями [21, 37, 47]. 
Аналогичные противоречивые данные в отно-
шении связи с ПА получены для бактерии рода 
Enterococcus [35, 43, 44]. По результатам про-
веденного метаанализа 13 публикаций получе-
ны данные, что при ПА снижается количество 
бактерий рода Lactococcus и повышается коли-
чество бактерий рода Staphylococcus.
Заключение
Пищевая аллергия – мультифакториальное 
заболевание, для понимания основ которого тре-
буется не только анализ генетической предрас-
положенности, но и факторов, модулирующих 
риск реализации атопической конституции. 
Обобщая результаты современных когортных 
проспективных исследований, направленных 
на изучение микробиоты пищеварительного 
тракта и окружающей среды, следует сделать 
вывод, что данные исследования весьма значи-
мы с точки зрения длительной оценки влияния 
различных факторов на детей в течение всего 
периода наблюдения. Исследование роли анти-
генной нагрузки, опосредованной микробиотой, 
в патогенезе ПА будет способствовать разработ-
ке патогенетически обоснованных новых про-
филактических мероприятий и рекомендаций в 
отношении аллергических заболеваний у детей.
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Повсеместное увеличение частоты анафилаксии в целом сопровождается тенденцией к повы-
шению распространенности и лекарственной анафилаксии во всех возрастных группах. 
Лекарственные препараты занимают второе место среди причин развития анафилактических 
реакций у детей, данная нозология наиболее широко изучена во взрослой популяции, при 
